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(57) Abstract: The invention concerns a portable self-contained biological sensor 
for detecting the presence of a biological agent such as a bacterium, virus, protozoa 
or toxins in a sample. Said sensor comprises in one common body (2) means for 
sampling (8) a sample of the medium, whether solid, liquid or gaseous means for 
biological culture or amplification (4) of said sample, detection means (5) inducing 
a reaction for example on an impregnated reagent strip (12), said reaction being ei- 
ther colonmetnc and visible to the naked eye through a transparent eyepiece (9) or 
detectable by an independent system. The sampling means (8) comprises a plug (3) 
capable of being screwed or nested on the biological sensor body (2) and a joint (15) 
providing sealing conditions and the culture medium (1 1) is comprised in a breakable 
cartridge (10) so as to enable the sample to be contacted with said culture medium 
(11). The invention is useful for detecting Bacillus anthracis. 

(57) Abrege : L' invention concerne un d&ecteur biologique (1) portable et auto- 
nome permettant de detecter la presence d'un agent biologique de type bacterie virus 
protozoaire ou toxines dans un echantillon. Ce d&ecteur integre dans un meme corps 
(2) un moyen de pr&evement (8) d'un echantillon du milieu, qu'il soit solide, liquide 
ou gazeux, un moyen de culture ou d'amplification biologique (4) dudit echantillon 
un moyen de detection (5) induisant une reaction par exemple sur une bandelette im- 
pr^gnee (12), ladite reaction £tant soit colorimetrique et visible a l'ceil nu grace a un 
viseur transparent (9), soit detectable par un systeme independant. Le moyen de pnS- 
levement des echantillons (8) comporte un bouchon (3) pouvant etre visse" ou emboite 
sur le corps (2) du detecteur biologique et un joint (15) assurant l'etancheite et le mi- 
lieu de culture (1 1) est contenu dans une ampoule cassable (10) afln de permettre la 
mise en contact de 1 Echantillon avec ledit milieu de culture (11). Application a la 
detection du bacille du charbon. 
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1 

DETECTEUR BIOLOGIQUE 



Le secteur technique de l a presente invention est celui 
des dxspositifs permettant de detecter X a presence d' agent 

Ispec'ts" 5 ^ hantill0nS - des miL^ 

oeJ^TT danS i'-t anterieur les techniques 

LI d6tSCter ^ Pr6SSnCe d ' a ^ ts biclogiques. 

Jusqu'a present, 1' utilisation de ces techniques se faxsait a 

TZZl • diSPOS±tifS ^ -t necessairement en 

envH 1SqUel P^—nts devaient etre 

envoyes pour etre analyses. 

et ^r^r™ ^ Pr ° C6der ' Si elle «t parfaitement fiable 
et maxtrxsee, entraine pourtant des delais qui peuvent 
15 devenxr, en fonction de la situation, dramatiques 

«l\ C ', eS l le ^ 1 ' lnvention d * proposer un dispositif 

de detection des agents biologiques, utilisable sur un petit 
"lion de petite taille de milieu et ne necessitant pas 
un transfert des prelevements pour analyse. Par petite 

'.nl " 6chantillon untenant par exemple entre 

100 et 1000 spores ou de quelques nanograms. 

1/ invention a done pour objet un detecteur biologique 
portable et autonome permettant de detecter la presence d'un 
agent biologique de type bacterie, virus, protozoaire ou 
toxxnes dans un echantillon, caracterise en ce qu'xl integre 
dans un meme corps : ~ 

-un xuoyen de prelevement d'un echantillon du milieu, 
qu xl soit solide, liquide ou gazeux, 

30 'T .r^ 11 ^ CUltUre ° U d ' am P lifi -tion biologique dudit 

Ju echantillon, 

^ -un moyen de detection induisant une reaction, ladite 
reactxon etant soit colorimetrique et visible a 1'ceil nu 
soit detectable par un systeme independant . 

M + S ! l0n ^ CaraCt6risti <3 ue ^ 1' invention, la reaction de 
35 detectxon du dispositif est detectee par un systeme physique 
et/ou optxque tel qu'un laser, ou par la lumiere infra-rouge, 
ultravxolette ou un faisceau d' electrons. 
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Selon une autre caraoteristique de X . inventim> 

5 Dr -,! el ° n Un ^ ^ rialisati °« de 1' invention, le raoy en de 
5 P^ve,„e„t des echantillons se presente sous la fo ^* 
goupillon de prelevement. 

Selon un autre mode de realisation de l'invention 1. 
moyen de prelevement des echantillons , J™' 10 "' Xe 

collecteur. ecnantrllons comporte un bio- 

10 Selon encore un node de realisation de l'invention le 

-yen da present des echantillons est une seringue 

Selon une caraoteristique de l'invention, le moyen de 
prele vement des echantiUons se ^ J? * 

bouohon pouvant etre visse ou emboite sur le corps du 
1' t e a C no e L r it 9l9US " COmPMtant UD 

inoxvdable "** °* b ° UCh ° n raalisa « *•! 

rnoxydable ou en matiere plastique et muni de 1' instrument 

permettant le prelevement des echantillons 

20 de c^t° n aUtre CaiaCt4listt ^ de l'invention, le moyen 

20 de culture ou ^amplification comporte un milieu de culture 
ou de reaction contenu dans une ampoule cassable afin de 
permettre la mise en contact de 1' echantillon avec ledit 
milieu de culture. 

21 rj ' ^ aUtrS caract «"stique de l'invention, le moyen 
« duplication des echantillons comprend une cnambre de 

cuLT ""J* r§aCti ° n ChimiqUe COntena " t » de 
culture ou d' amplification adapte au type d' agent biologique 

ladite cf — — — — 

30 h-, S ! l0n caract *^"«q«e de l'invention, le moyen de 

detection des agents biologiques comprend des substances 
brolog lq ues telles des enzymes, des anticorps, des proteines, 
des fragments cellulaires ou des sequences d'ADN ou d'ARN 

Selon une autre caraoteristique de l'invention, les 

35 substances biologiques sent associees a des substances 
chrmrques telles des metalloXdes, des colloides ou des 
colorants dont la reaction avec 1'antigene permet la 
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visualisation de la dei-Prf^n ^ 

recherohe. detection de 1'agent biologigue 

Selon un mode de realisation partioulier de 1- invention 

5 pprr d " eCti °" a9SntS bi °^*- -prend Z 

support rmpregne d'anticorps specifigues de 1'agent 

««*•«**. Permettant 1' immunodetection dldit 
agent biologique. 

co j!' OD c «^**istigue de 1' invention, le dispositif 

LttTJiUr 4 permettre ie pi41 — 1 - — - 

Selon un mode de realisation de 1' invention, le detecteur 
brologrgue est apte a detecter plusieurs agents biologiquea 
sxmultanement. y^-si«es> 

15 Selon une caracteristique de 1'invention, la cible de la 

detection peut etre 1'agent biologique recherche, un produit 
de son metabolisme, une molecule ou ses metabolites 

Selon un mode de realisation particulier de 1' invention, 

20 bl °': giqUe rSCherch6 est !• Nellie du charbon 

20 (Bacxllus anthracis) ou le virus de la variole. 

Selon une autre caracteristique de 1' invention, l e 
detecteur se presente sous la forme d'un tube incorporant a 
une extremite le moyen de prelevement de 1' echantillon, dans 
sa partie xnediane le xnoyen permettant la culture ou 
25 1 amplxfxcation dudit echantillon et a 1' autre extremite le 
moyen de detection de 1'agent biologique recherche, ces 
moyens etant associes a des moyens d' etancheite . 

Selon encore une caracteristique de 1' invention, le 
detecteur constitue un moyen de conditionnement de la culture 
amplxfxee pour analyse ulterieure et possession de preuves 

Selon un mode de realisation de 1' invention, le detecteur 
bxologxque comporte un systeme d' alimentation electrique 
servant a alimenter le moyen de chauffage. 

Selon un mode de realisation de 1' invention, le detecteur 
bxologxque comprend un temoin lumineux indignant la fin de la 
Phase de culture ou d' amplification biologique et le debut de 
la phase de detection. 
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co-Jlir °" aC " rlsti ^ e de 1' invention, le datactaur 

comprend un rcoyan da sacurisation, arcpachant touta 

a.. vouiue ° u - — — - 

5 un avantage du detaoteur bioiogique salon 1< invention ast 

Z dI, Per, " et 1>analySe d ' un «-P.ct sur piece at dans 

un delai court, 

Un autre avantage du detecteur selon 1' invention reside 
dans sa simplicity d' utilisation qui le rend utilisable tant 
10 par les specialistes que par le grand public. 

Un autre avantage du detecteur biologique selon 
1 -ventxon est qu'il offre une securite maximale a 
1 utilisateur grace a sa totale etancheite une fois le 
prelevement insere. 

15 Un autre avantage du detecteur biologique selon 

1 mvention reside dans la rapidite du diagnostic. 

D'autres avantages, details et caracteristiques de 
1 invention apparaitront pl us clairement a la lecture du 
complement de description donne ci-apres a titre 
d' illustration en relation avec les dessins sur lesquels : 

- la figure 1 represente le detecteur biologique selon 
1 invention avant utilisation, 

- la figure 2 represente le moyen de prelevement de 
.1 echantillon en cours d' utilisation, 

" 13 f±9Ure 3 represente 1' insertion du moyen de 
prelevement des echantillons dans le detecteur, 

- la figure 4 represente l'etape d' amplification du 
prelevement et, 

- la figure 5 represente l'etape de detection de 1' agent 
30 biologique recherche. 

Sur la figure 1, on voit le detecteur biologique 1 selon 
1' invention, constitue d'un corps 2 tubulaire qui comprend un 
bouchon 3 portent le moyen de prelevement 8, un moyen de 
culture 4 des prelevements, constitue par une ampoule 10 
contenant un milieu de culture 11, et d'un moyen de detection 
5 constitue d'une bandelette impregnee 12 et portant un 
hublot 9 permettant de voir la reaction qui a lieu sur la 
bandelette 12. La reaction pent intervenir sur la bandelette 
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par immunoreaction. On peut fixer sur la bandelette 12 autant 
d'anticorps specif iques que d' agents biologiques a detecter 
La cible de la detection peut etre 1' agent biologique 
recherche, un produit de son metabolisme, une molecule ou ses 
5 metabolites, par exemple une toxine secret ee dans le milieu 
de culture, un antigene membranaire exprime sous certaines 
conditions, une enzyme specif ique ou la forme vegetative d'un 
microorganisme sous sa forme encapsulee, sporulee, etc... 

Le moyen de prelevement est ici du type manuel mais il 
10 peut etre du type automatique et peut comporter un bio- 
collecteur. II peut se presenter sous la forme d'une 
seringue. 

Le moyen de detection peut etre une immunochromatographie 
du type bandelette connue de l'homme de l'art. Le moyen de 

15 detection 5 des agents biologiques comprend des substances 
biologiques telles des enzymes, des anticorps, des proteines, 
des fragments cellulaires ou des sequences d'ADN ou d'ARN. 

Le corps 2 du detecteur biologique 1 porte egalement, au 
niveau du moyen de culture 4, un septum 6 qui permet 

20 d'effectuer des prelevements . II se trouve aussi a ce niveau, 
un moyen pour casser 1' ampoule 10, ici represents sous la 
forme d'une bille 13. 

Le detecteur 1 comprend egalement un moyen de chauffage 7 
solidaire du corps 2 dont la temperature est modulable a 
25 l'aide d'un modulateur. Un systeme d' alimentation electrique 
servant a alimenter le moyen de chauffage 7 peut etre prevu. 

Les substances biologiques sont associees a des 
substances chimiques telles des mStalloIdes, des colloides ou 
des colorants dont la reaction avec 1' antigene permet la 
30 visualisation de la detection de 1' agent biologique 
recherche . 

La reaction peut etre detectee a l'aide d'un systeme 
physique et/ou optique tel qu'un laser, ou par la lumiere 
infra-rouge, ultraviolette ou un faisceau d' electrons. 
35 Sur la figure 2, on a represents le bouchon 3. Ce bouchon 

3 porte le moyen de prelevement 8 represents dans cet exemple 
par un goupillon. Le bouchon 3 est constitue d'une rondelle 
14 metallique inoxydable ou en matiere plastique et d'un 



WO 2004/069986 



PCT/FR2004/000024 



10 



joint 15. On obtient ainsi un systeme hermetique. Le moyen de 
prelevement 8 permet d'effectuer des prelevements sur le 
milieu 16 qui peut etre l'air ambiant ou un milieu liquide ou 
solide . 

La figure 3 montre 1' insertion du bouchon 3 sur le corps 
tubulaire 2 du detecteur 1. On peut voir que c'est la 
rondelle 14 qui ferme le corps 2 et que le joint 15 assure 
l'etancheite de 1' assemblage bouchon 3/corps 2. 

La figure 4 montre le detecteur biologique 1 apres 
insertion du prelevement et cassure de 1' ampoule 10, au cours 
de la phase d' amplification biologique. Le detecteur 1 est, 
au cours de la phase d' amplification de 1' echantillon, place 
en position verticale, sur le bouchon 3. Cette disposition 
permet de faire glisser le milieu de culture liquide au fond 
15 du detecteur 1, au contact de 1' echantillon preleve a l'aide 
du goupillon 8 et du moyen de chauffage 7 et ce afin de 
permettre un developpement optimal des agents biologiques 
presents dans le prelevement. 

On notera que la detection ne necessite pas le contact 
20 prolonge du milieu de culture avec le moyen de detection 
puisque quelques secondes peuvent suffire. On revient dans la 
position de la figure 4 et on laisse la reaction se derouler. 
Le temps de reaction peut varier en fonction du systeme de 
detection et en fonction des parametres propres a chaque 
25 agent a detecter. 

La figure 5 montre le detecteur biologique 1 apres 
1' amplification biologique de 1' echantillon, au debut de la 
phase de detection. On fait basculer le detecteur dans la 
position verticale inverse de la precedente afin de mettre la 

30 culture biologique en contact avec le moyen de detection 5. 
La reaction de detection est visible a travers le hublot 9 
par l'operateur. Ce detecteur peut ainsi constituer un moyen 
de conditionnement de la culture amplifiee pour analyse 
ulterieure et possession de preuves. 

35 Les figures 2 a 5 illustrent le processus de detection 

des agents biologiques par le detecteur biologique 1 selon 
1' invention. Ce procede qui va etre decrit a present comport e 
quatre etapes, chacune illustree par une des figures : 
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- la figure 2 illustre la premiere etape, le prelevement 
de 1' echantillon, 

- la figure 3 illustre la deuxieme etape, 1' insertion du 
prelevement dans le detecteur, 

5 - la figure 4 illustre la troisieme etape, la culture, ou 

amplification biologique, de 1' echantillon et, 

- la figure 5 illustre la quatrieme etape, la detection 
au sens strict. 

Le prelevement se fait a l'aide du bouchon 3 qui porte le 
10 moyen de prelevement 8. Une fois le prelevement effectue, le 
bouchon 3 est insere dans le corps tubulaire 2 du detecteur 1 
et 1' ensemble est verrouille par un moyen de securisation 
(non represents) qui empeche toute reouverture. Ce bouchon 3 
peut §tre un bouchon a vis inviolable apres vissage. 
15 Ensuite, on retourne le detecteur que l'on pose sur le 

bouchon et on casse 1' ampoule 10 a l'aide du moyen de cassure 
12, ce qui met en contact 1' echantillon preleve avec le 
milieu de culture 11. Cette etape, celle de culture, peut 
durer de 5 a 90 minutes, selon 1' agent biologique recherche, 
le milieu de culture et le milieu de prelevement. Le moyen de 
chauffage 7 permet d' avoir les conditions de temperature 
adaptees a 1' agent biologique recherche. 

Une fois la phase de culture terminee, ce qui peut etre 
eventuellement signals par un temoin lumineux regie sur le 
25 temps de culture desire (non represents) , on retourne le 
detecteur 1 afin de mettre en contact le milieu de culture 
avec le moyen de detection 5, ici une bandelet te impregnee 
12. On revient dans la position representee sur la figure 4 
et apres le temps de reaction, variable en fonction de 
30 1' agent, la partie transparente 9 du tube permet alors de 
voir s'il y a une reaction de detection ou non. 

Le milieu de culture ou le milieu permettant une reaction 
biochimique d' amplification est connu de l'homme de l'art. On 
citera a titre d'exemple le milieu denomme LB dans ce 
35 domaine. Le milieu de culture est bien entendu different 
selon 1' agent biologique recherche. II peut etre adapte pour 
la culture de un ou plusieurs agents simultanement . Un milieu 
classique de culture liquide bien connu de l'homme du metier, 



WO 2004/069986 



PCT/FR2004/000024 



est aerobie ou anaerobie quand on recherche une bacterie, une 
culture de cellules vivantes quand on recherche un virus. Le 
virus est obtenu sous forme de prelevement biologique (urine, 
sang, selles) . 

5 La detection peut avoir lieu sans phase d' amplification 

mais en variante on peut utiliser une ampoule congelee 
contenant des cellules vivantes qui serait mise dans le 
detecteur le moment souhait6. 

Dans l'exemple ou le detecteur est applique a la 

10 detection du bacille du charbon, le milieu de culture est 
celui classiquement utilis6 pour les bactdries : viandox et 
eau distillee. Le moyen de detection est alors constitue d'un 
ensemble anticorps/or colloidal qui reagit done avec les 
antigenes specifiques choisis pour le bacille du charbon au 

25 cours d'une reaction d' immunodetection bien connue de 1'homme 
du metier et couramment utilisee. Le milieu connu sous la 
designation LB est couramment utilise pour la culture du 
bacille du charbon. 

II est prevu d' utiliser un bouchon en metal inoxydable ou 

20 en matiere plastique. II va de soi que ce bouchon peut etre 
realise en une matiere quelconque. 

II est bien entendu possible d' utiliser ce detecteur pour 
reperer d' autres agents biologiques sans pour autant changer 
le cadre de 1' invention. 
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RE VEND I CAT I ONS 

1. Detecteur biologique (1) portable et autonome 
permettant de d6tecter la presence d'un agent biologique de 
type bact<£rie, virus, protozoaire ou toxines dans un 

5 echantillon, caracterise en ce qu'il integre dans un meme 
corps (2) : 

- un moyen de pr«§l£vement (8) d'un echantillon du milieu 
qu'il soit solide, liquide ou gazeux, 

- un moyen de culture ou d' amplification biologique (4) 
0 dudit echantillon, 

- un moyen de detection (5) induisant une reaction, 
ladite reaction etant soit colorimetrique et visible a l'ceil 
nu grace a un viseur transparent (9), soit detectable par un 
systeme independant. 

2. Detecteur biologique (1) portable et autonome selon la 
revendication 1, caracterisd en ce que la reaction est 
detectee a l'aide d'un systeme physique et/ou optique tel 
qu'un laser, ou par la lumidre infra-rouge, ultraviolette ou 
un faisceau d' electrons. 

3. Detecteur biologique (1) selon 1'une quelconque des 
revendications 1 ou 2, caracteris6 en ce que le moyen de 
prelevement des echantillons (8) est du type manuel ou 
automatique . 

4. Detecteur biologique (1) selon 1'une quelconque des 
revendications 1 & 3, caracterise en ce que le moyen de 
prelevement des echantillons (8) se presente sous la forme 
d'un goupillon de prelevement. 

5. Detecteur biologique (1) selon 1'une quelconque des 
revendications 1 a 3, caracterise en ce que le moyen de 
prelevement des Echantillons (8) comporte un bio-collecteur . 

6. Detecteur biologique (1) selon 1'une quelconque des 
revendications 1 a 3, caracterise en ce que le moyen de 
prelevement des echantillons (8) est une seringue. 

7. Detecteur biologique selon 1'une quelconque des 
revendications 1 & 6, caracteris6 en ce que le moyen de 
prelevement des echantillons (8) se presente sous la forme 
d'un bouchon (3) pouvant etre viss<§ ou emboite sur le corps 
(2) du detecteur biologique et comportant un joint (15) 
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assurant l'etancheite avec ce m§me corps, bouchon realise en 
metal inoxydable ou de matiere plastique et muni de 
1' instrument permettant le prelevement des echantillons. 

8. Detecteur biologique selon l'une quelconque des 
5 revendications 1 a 7, caracterise en ce que le moyen de 
culture ou d' amplification comporte un milieu de culture (11) 
est contenu dans une ampoule cassable (10) afin de permettre 
la mise en contact de 1' echantillon avec ledit milieu de 
culture (11). 

10 9. Detecteur biologique selon l'une quelconque des 

revendications 1 a 8, caracterise en ce que le moyen 
d' amplification (4) des echantillons comprend une chambre de 
culture (10) contenant un milieu de culture ou 
d' amplification (11) adapte au type d'agent biologique 

15 recherche, ladite chambre etant munie d'un moyen de chauffage 
(7) . 

10. Detecteur biologique selon l'une quelconque des 
revendications 1 a 9, caracterise en ce que le moyen de 
detection (5) des agents biologiques comprend des substances 

20 biologiques telles des enzymes, des anticorps, des proteines, 
des fragments cellulaires ou des sequences d'ADN ou d'ARN. 

11. Detecteur biologique selon la revendication 10, 
caracterise en ce que les substances biologiques sont 
associees a des substances chimiques telles des metalloides, 

25 des colloides ou des colorants dont la reaction avec un 
antigene permet la visualisation de la detection de 1' agent 
biologique recherche. 

12. Detecteur biologique selon l'une quelconque des 
revendications 1 a 11, caracterise en ce que le moyen de 

30 detection (5) des agents biologiques comprend un support 
impregne d' anticorps specif iques de 1' agent biologique 
recherche, permettant 1' immuno-detection dudit agent 
biologique . 

13. Detecteur biologique selon l'une quelconque des 
35 revendications 1 a 12, caracterise en ce qu'il comporte un 

septum (6) dispose au voisinage de la chambre de culture (10) 
de facon a permettre le prelevement par seringue de ladite 
culture . 
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14. Detecteur biologique selon l'une quelconque des 
revendications 1 a 13, caracterise en ce que la cible de la 
detection peut etre 1' agent biologique recherche, un produit 
de son metabolisme, une molecule ou ses metabolites. 
5 15. Detecteur biologique selon l'une quelconque des 

revendications 1 £ 14, caracterise en ce que 1' agent 
biologique recherche est le bacille du charbon (Bacillus 
anthracis) ou le virus de la variole. 

16. Detecteur biologique selon l'une quelconque des 
10 revendications 1 a 15, caracterise en ce qu'il se presente 

sous la forme d'un tube (2) incorporant a une extremite le 
moyen de prelevement (8) de 1' 6chantillon, dans sa partie 
mediane le moyen permettant la culture ou 1' amplification (4) 
dudit echantillon et a 1' autre extremite le moyen de 
25 detection (5) de 1' agent biologique recherche, ces moyens 
etant associes a des moyens d' etancheite . 

17. Detecteur biologique selon l'une quelconque des 
revendications 1 a 16, caracterise en ce qu'il constitue un 
moyen de conditionnement de la culture amplifi^e pour analyse 

20 ulterieure et possession de preuves . 

18. Detecteur biologique selon l'une quelconque des 
revendications 1 £ 17, caracteris6 en ce qu'il comporte un 
systeme d' alimentation 61ectrique servant a alimenter le 
moyen de chauffage (7) . 

25 19. Ddtecteur biologique selon l'une quelconque des 

revendications 1 & 18, caracterise en ce qu'il comprend un 
temoin lumineux indiquant la fin de la phase de culture ou 
d' amplification biologique et le d6but de la phase de 
detection. 

30 20. Detecteur biologique selon l'une quelconque des 

revendications 1 a 19, caracterise en ce qu'il comprend un 
moyen de securisation, empSchant toute reouverture, voulue ou 
non, apres 1' insertion de 1' echantillon . 

21. Application du detecteur selon l'une quelconque des 

35 revendications prec^dentes a la detection simultan<Se de 
plusieurs agents biologiques. 
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